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i 
Resumo 
Os incidentalomas da glândula Suprarrenal são tumores, geralmente 
assintomáticos, localizados nessa glândula, descobertos incidentalmente no decurso do 
estudo imagiológico de queixas/patologias aparentemente não relacionadas com a 
Suprarrenal. Normalmente, só os tumores com diâmetro igual ou superior a 1 cm são 
considerados incidentalomas. 
O envelhecimento da população associado à crescente utilização de técnicas 
imagiológicas, leva a que estes achados incidentais sejam relativamente frequentes na 
prática clínica. 
Em diversas séries de doentes, verifica-se que a maioria dos incidentalomas da 
Suprarrenal é benigna (adenomas) e não funcionante (ou seja, não produtor de 
hormonas). Contudo, os tumores malignos e os funcionantes têm de ser identificados 
através de estudos bioquímicos e imagiológicos, pois necessitam de intervenções 
terapêuticas específicas. Portanto, de modo a orientar o tratamento e/ou seguimento 
destes doentes, deve ser sempre determinado se o tumor produz hormona(s) e o seu 
risco de malignidade. 
Em 2016, foram publicadas as novas recomendações (Clinical Practice 
Guideline) da European Society of Endocrinology (ESE) elaboradas em colaboração 
com a European Network for the Study of Adrenal Tumors. Estas guidelines procuram 
sistematizar a abordagem, por vezes complexa, dos doentes com incidentalomas da 
Suprarrenal, definindo o modo de avaliação do risco de malignidade dos tumores, a sua 
funcionalidade, as circunstâncias em que é apropriado realizar adrenalectomia e como 
realizar o seguimento dos doentes. 
Com a realização deste trabalho pretende-se fazer um enquadramento teórico 
sobre os incidentalomas da Suprarrenal, sendo a revisão bibliográfica efetuada com 
base em artigos relevantes em Inglês, publicados entre Janeiro de 2014 e Março de 
2018 e encontrados através de pesquisa na base de dados “Pubmed” pela expressão 
“adrenal incidentaloma”, bem como outros artigos mais antigos citados por estes. 
Pretende-se também enfatizar as novas recomendações da ESE. A apresentação de 
um caso clínico no final permite a demonstração da aplicação destas guidelines na 
prática clínica, bem como a consolidação do conhecimento relativo a esta temática. 
 
Palavras-chave: incidentaloma da glândula suprarrenal, neoplasias da glândula 
suprarrenal, síndrome de Cushing, hiperaldosteronismo, feocromocitoma  
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Abstract 
 The incidentalomas of the adrenal gland are tumors, usually asymptomatic, 
located in that gland, incidentally discovered during the imaging study of 
complaints/pathologies seemingly not related with the adrenal gland. Commonly, only 
tumors with a diameter equal or bigger than 1 cm are considered incidentalomas. 
 Populational ageing combined with the increasing use of medical imaging, makes 
these incidental findings frequent in the clinical practice. 
 In various case series, the majority of adrenal incidentalomas are benign 
(adenomas) and nonfunctioning (doesn´t produce hormones). However, malignant and 
functioning tumors must be identified by imaging and biochemical studies, because they 
need specific therapeutic interventions. Therefore, to guide the treatment and/or follow-
up, it should always be determined if the tumor produces hormone(s) and its malignancy 
risk. 
 In 2016, were published the new guidelines (Clinical Practice Guideline) from the 
European Society of Endocrinology (ESE) made in collaboration with the European 
Network for the Study of Adrenal Tumors. These guidelines seek to systematize the 
complex approach to the patients with adrenal incidentalomas, defining the method to 
assess the risk of malignancy of the tumors, their functionality, when it’s appropriate to 
do an adrenalectomy and how to do the follow-up of these patients. 
 With this paper we intend to do a theoretical review about the adrenal 
incidentalomas, being the bibliographic review based on relevant articles in English, 
published between January of 2014 and March of 2018 found on the “Pubmed” database 
by searching the expression “adrenal incidentaloma”, as well as older articles cited by 
these newer ones. The new ESE guidelines were emphasized. The presentation of a 
clinical case at the end allows the demonstration of the application of these guidelines in 
the clinical practice as well as the consolidation of the knowledge about this theme. 
 
Keywords: adrenal incidentaloma, adrenal gland neoplasms, Cushing syndrome, 
hyperaldosteronism, pheochromocytoma   
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1 
Introdução 
O incidentaloma da Suprarrenal (SR) é definido como um tumor/lesão 
descoberto incidentalmente nesse órgão, no decurso do estudo imagiológico de 
queixas/patologias aparentemente não relacionadas com a SR. Habitualmente, só os 
tumores com diâmetro igual ou superior a 1 cm são considerados incidentalomas. 
Devido à sua elevada e crescente prevalência, bem como ao risco de malignidade e de 
produção hormonal excessiva (tumores funcionantes), têm considerável importância na 
prática clínica 1. 
A descoberta de tumor(es) na SR em doentes com patologia hereditária 
conhecida que predispõe a esses tumores, não faz parte da definição de incidentaloma. 
Igualmente, a descoberta de tumor(es) na SR na avaliação de um doente com patologia 
maligna extra-adrenal conhecida não encaixa na definição mais restrita de 
incidentaloma contudo, pela sua prevalência na prática clínica, as metástases são 
frequentemente consideradas como possível etiologia dos incidentalomas da SR 1. 
A SR é uma glândula endócrina, bilateral, localizada sobre o polo superior dos 
rins. Encontra-se organizada em duas porções, a medula no interior da glândula e o 
córtex a rodeá-la 2. 
O córtex subdivide-se em 3 porções; a mais externa é a zona glomerulosa que 
produz essencialmente mineralocorticoides (o mais importante é a aldosterona), 
seguidamente a zona fasciculada produz sobretudo glicocorticoides (o mais importante 
é o cortisol) e a zona reticular, a camada mais interna do córtex, secreta alguns 
androgénios como a DHEA (ver Figura 1) 2. 
A medula contém células cromafins, derivadas da crista neural, que podem, por 
estimulação do Sistema Nervoso, libertar catecolaminas como a noradrenalina e a 
adrenalina para a corrente sanguínea 2,3. 
A regulação da produção de cortisol é feita pelo eixo hipotálamo-hipófise-SR 
(HHS). O hipotálamo liberta CRH em resposta a diversas situações de stress, hormona 
essa que posteriormente estimula os corticotrofos localizados na hipófise anterior a 
libertar ACTH, que vai então estimular a zona fasciculada do córtex da SR a libertar 
cortisol 2. 
O cortisol exerce retrocontrolo negativo sobre o hipotálamo e a hipófise, inibindo 
a libertação de CRH e ACTH, diminuindo assim a libertação de cortisol pela SR e 
mantendo os seus níveis num valor homeostático. A concentração de cortisol sanguíneo 
2 
segue um ritmo circadiano, com valor mais elevado durante a manhã, que se reduz ao 
longo do dia até atingir uma concentração sanguínea baixa durante a noite 2. 
A produção de aldosterona depende do eixo renina-angiotensina-aldosterona. A 
renina, libertada pelas células justaglomerulares renais, cliva o angiotensinogénio em 
angiotensina I, que posteriormente é clivada pela enzima conversora da angiotensina 
em angiotensina II que estimula a zona glomerulosa do córtex da SR a libertar 
aldosterona. Este eixo é fundamental no controlo da pressão sanguínea e no equilíbrio 
hidroeletrolítico 2. 
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Objetivos e metodologia 
O objetivo da realização deste trabalho consiste em fazer um enquadramento 
teórico sobre o conhecimento atual relativo aos incidentalomas da SR, nomeadamente 
a sua epidemiologia, etiologia, importância clínica e abordagens diagnóstica e 
terapêutica. 
Para isto, foi efetuada uma revisão bibliográfica com base em artigos redigidos 
em Inglês, publicados entre Janeiro de 2014 e Março de 2018 e encontrados através de 
pesquisa na base de dados “Pubmed” pela expressão “adrenal incidentaloma”. Os 
artigos relevantes foram selecionados com base no seu título e na leitura do resumo. 
Outros artigos mais antigos (anteriores a 2014) citados por estes, mas relevantes para 
o trabalho, foram também utilizados. 
Pretende-se também enfatizar as novas recomendações (Clinical Practice 
Guideline) da European Society of Endocrinology (ESE), publicadas em 2016, que 
procuram sistematizar a abordagem dos doentes com incidentalomas da SR. 
A apresentação de um caso clínico no final permite a demonstração da aplicação 
destas recomendações da ESE na prática clínica, bem como a consolidação do 
conhecimento relativo a esta temática. Foi consultado o Processo Clínico de um doente 
selecionado da Consulta Externa de Endocrinologia do Centro Hospitalar do Porto, 
tendo sido obtida aprovação pela Comissão de Ética. 
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Epidemiologia 
Com o desenvolvimento das técnicas imagiológicas de alta resolução e a sua 
crescente utilização na prática clínica (sobretudo tomografia computorizada (TC) 
abdominal), bem como com o envelhecimento populacional, a prevalência dos 
incidentalomas da SR tem aumentado 4–6. 
A prevalência estimada varia consoante os estudos, dependendo da origem dos 
dados (autópsias, peças cirúrgicas ou estudos imagiológicos), das populações 
analisadas, dos critérios de tamanho usados para definir a presença de incidentalomas 
e da dificuldade em diferenciar hiperplasia adrenal de pequenos adenomas 4,5. 
Nas séries de autópsia, a prevalência média é de 2,3% (entre 1 e 8,7%), sem 
diferença significativa entre os sexos, aumentando com a idade pois é inferior a 1% nos 
indivíduos com menos de 30 anos mas atinge 7 a 10% nos que têm mais de 70 anos de 
idade 4. 
Em séries imagiológicas de TC, publicados entre 1982 e 1994, a prevalência 
média é de 0,64% (entre 0,35 e 1,9%)4, possivelmente uma subestimativa devido à 
utilização de aparelhos de TC mais antigos. Estudos mais recentes (2006-2014), em 
que houve utilização de TC de alta resolução, relatam prevalências entre 1,86 e 4,5%, 
já mais próximo das encontradas nas séries de autópsias 5,7–10. Verifica-se igualmente 
aumento da prevalência com a idade, com a incidência máxima entre a 5ª e a 7ª décadas 
de vida, sendo a idade média ao diagnóstico de 55 anos 4. 
Ao contrário do que ocorria nas séries de autópsias, verificou-se uma prevalência 
nas mulheres 1,3 a 1,5 vezes superior à dos homens. A explicação avançada é que isto 
se deverá à maior utilização de exames imagiológicos abdominais por parte das 
mulheres4. Alguns estudos mais recentes não revelaram estas diferenças de género 5,7. 
Dos casos de tumores da SR, 50 a 60% foram descritos na glândula direita, 30 
a 40% na esquerda e 10 a 15% bilateralmente. Uma explicação possível é a elevada 
utilização de ecografia, que é menos eficiente que a TC na deteção de tumores da SR 
esquerda, uma vez que nas séries de autópsias e de TC não se encontra esta 
lateralização dos achados 4. 
O diâmetro médio dos incidentalomas era de cerca de 3 cm 4, sendo que os 
estudos mais recentes indicam diâmetros médios inferiores (1,55 a 2,3 cm) 7,9,10. 
 
  
5 
Etiologia 
Os incidentalomas da SR podem ser lesões benignas ou malignas, funcionantes 
ou não funcionantes, com origem possível em diferentes locais da glândula (ver Tabela 
I). 
A maioria dos tumores tem origem no córtex da SR, sendo os adenomas (lesões 
benignas) não funcionantes os mais frequentes. Quanto aos adenomas funcionantes, 
mais frequentemente secretam cortisol ou aldosterona, sendo que os produtores de 
androgénios e estrogénios são mais raros 1,11,12. 
O carcinoma adrenocortical é bem menos comum e representa as neoplasias 
malignas que têm origem cortical. Associa-se a mau prognóstico (sobrevivência aos 5 
anos de 38%), é 1,8 vezes mais frequente na mulher e cerca de 42% são funcionantes 
(destes, 55% produzem  cortisol, 15% androgénios, 10 % aldosterona e 20% misto) 13. 
A hiperplasia adrenocortical é habitualmente bilateral e pode ser classificada 
como ACTH-dependente ou ACTH-independente 14. Nos casos de hiperplasia 
adrenocortical ACTH-dependente, o aumento dos níveis de ACTH leva a hiperplasia do 
córtex da SR, habitualmente difusa sem padrão nodular. Isto pode ser devido a: 
aumento da libertação de ACTH pela hipófise em resposta a uma baixa concentração 
de cortisol por defeito congénito na esteroidogénese (Hiperplasia Adrenal Congénita 
(HAC) – defeito enzimático autossómico recessivo), ACTH proveniente de um tumor 
hipofisário (Doença de Cushing), secreção ectópica tumoral de ACTH (mais 
frequentemente em tumores do pulmão) ou tumor produtor de CRH (raro) 14–17. 
Os casos de hiperplasia adrenocortical bilateral ACTH-independente, mais raros, 
podem ser classificados como macro ou micronodulares conforme o diâmetro dos 
nódulos presentes (>1 ou <1cm, respetivamente) 14,15,18. 
Os tumores de origem medular são menos comuns que os corticais, sendo que 
dos medulares, o mais importante é o feocromocitoma, tumor derivado de células 
cromafins, produtor de catecolaminas e com potencial de malignização (cerca de 10% 
têm comportamento maligno). Não existem ainda marcadores moleculares ou 
histológicos adequados para determinar se o feocromocitoma é ou não maligno, 
consequentemente, a malignidade é definida pela presença de metástases (células 
cromafins em locais onde não se encontram habitualmente presentes) 3,19,20. 
A metastização adrenal pode ocorrer em qualquer tipo de cancro, sendo mais 
frequentemente implicados os do pulmão, mama, rim, tubo digestivo, melanoma e 
linfoma 21–23. 
6 
A frequência com que são identificadas metástases como sendo a causa do 
incidentaloma da SR varia muito, consoante a proporção de doentes com cancro que 
participa nos estudos. Numa série de autópsias de doentes que morreram com cancro, 
a percentagem que apresentava metastização adrenal foi de 27% 21. Em doentes com 
cancro extra-adrenal submetidos a adrenalectomia por descoberta de tumor da SR, o 
estudo da peça cirúrgica revelou que se tratava de metástases em 48% dos casos 22. 
Num estudo em que os indivíduos com diagnóstico de cancro foram excluídos, a 
prevalência de incidentalomas da SR por metástases foi 0% 24. Quando, nas séries 
imagiológicas, os doentes com cancro não são excluídos, na globalidade, a prevalência 
de metástases na SR é de cerca de 2 a 5% 1,4. 
Outras etiologias benignas menos comuns para os incidentalomas da SR são 
possíveis, nomeadamente as seguintes: mielolipoma que é um tumor geralmente não 
funcionante, constituído por tecido adiposo diferenciado com regiões de tecido 
hematopoiético 25; quistos da SR, mais comuns na mulher, habitualmente unilaterais e 
do subtipo endotelial 26 e hemorragia/hematoma na SR que pode ter origem traumática, 
espontânea ou associada a anticoagulação 12. 
Nas séries cirúrgicas, a prevalência de lesões malignas e funcionantes encontra-
-se sobrestimada, pois os doentes que são sujeitos a cirurgia são os que apresentam 
incidentalomas da SR com características suspeitas 12. 
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Importância clínica dos incidentalomas da Suprarrenal 
 Os adenomas são tumores benignos, representam a grande maioria das lesões 
classificadas como incidentalomas da SR e normalmente são não funcionantes 4. 
 Dos adenomas funcionantes, os produtores de cortisol são os mais frequentes 
(12% dos adenomas) e representam cerca de 12% das causas de síndrome de Cushing 
endógena. Por definição, no que concerne aos incidentalomas da SR, na maioria dos 
casos condicionam uma síndrome de Cushing subclínica (também conhecida como 
hipercortisolismo subclínico ou secreção autónoma de cortisol – em inglês, autonomous 
cortisol secretion - subclínica), ou seja, sem os sinais típicos (ver Tabela II), sobretudo 
os de carácter catabólico (miopatia e fragilidade cutânea) 1,15,27. Com a aplicação de 
critérios mais sensíveis, a prevalência de adenomas com produção aumentada de 
cortisol pode variar entre 30 a 50% 4. 
Estes doentes com incidentalomas produtores de cortisol em baixo grau 
apresentam maior risco de osteoporose, fraturas ósseas e pior qualidade óssea 28–31; 
maior prevalência de DM, HTA, dislipidemia, obesidade, aterosclerose e de eventos 
adversos cardiovasculares 31–35; aumento da mortalidade, sobretudo à custa de infeções 
e patologia aterosclerótica 36–38. Doentes com incidentalomas bilaterais apresentam 
mais frequentemente hipercortisolismo subclínico e maior prevalência de osteoporose 
mas prevalência semelhante quanto às restantes comorbilidades 39,40. 
 Mesmo os adenomas considerados como não funcionantes produzem efeitos 
clínicos relevantes, como o aumento da incidência de HTA, resistência à insulina, 
dislipidemia, agravamento de marcadores de doença cardiovascular (como a espessura 
íntima-média carotídea e alterações ecocardiográficas) 41–48. Os doentes com cortisol no 
limite superior do normal são os mais afetados, sugerindo assim uma relação entre um 
continuum de hipercortisolismo e o aumento do risco metabólico e cardiovascular 1,38,41–
43,48. 
Adenomas produtores de aldosterona podem causar hiperaldosteronismo 
primário e cursar com HTA associada ou não a hipocaliemia (a maioria dos doentes 
apresenta HTA normocalémica), verificando-se aumento da incidência de eventos 
cardio-cerebrovasculares, DM e síndrome metabólica, quando comparados com 
doentes com HTA essencial, sugerindo efeito deletério intrínseco da aldosterona 
parcialmente independente dos níveis da tensão arterial 49,50,27. 
 Outras lesões benignas como o mielolipoma ou quistos da suprarrenal podem 
tornar-se clinicamente aparentes se tiverem um volume elevado e/ou ocorrer 
hemorragia, provocando dor 12,25. 
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 O feocromocitoma, para além do seu potencial de malignização, produz 
catecolaminas que vão ter implicações clínicas. A apresentação clínica é muito variável, 
desde o doente ser assintomático (cerca de 25% são descobertos como incidentalomas 
da SR) até à apresentação de paroxismos sintomáticos com cefaleias, hipersudorese, 
palpitações, ansiedade, HTA, náuseas e hiperglicemia, podendo ocasionalmente haver 
hipotensão ortostática 3,19,27. 
Estes episódios de hiperestimulação catecolaminérgica podem ser 
desencadeados por estímulos como a manipulação cirúrgica, a alimentação, fármacos 
(como a metoclopramida, antidepressivos tricíclicos, agentes de contraste…), entre 
outros. A mortalidade cardiovascular destes doentes encontra-se aumentada, 
nomeadamente por enfarte agudo do miocárdio, arritmias cardíacas e morte súbita, 
acidente cerebrovascular, crises hipertensivas e aneurisma dissecante da aorta 3,19,27. 
 Tumores malignos como metástases e carcinoma adrenocortical são 
clinicamente importantes dado o seu prognóstico sombrio. O carcinoma adrenocortical 
tem a particularidade de ser produtor de hormonas em cerca de 42% dos casos, 
podendo haver, por exemplo, síndrome de Cushing, para além de possíveis sintomas 
provocados pelo efeito de massa como dor abdominal ou os que advêm de quase todos 
os processos neoplásicos malignos como a astenia e perda ponderal 13,27. 
  
9 
Abordagem diagnóstica 
 Com o avanço tecnológico e a maior disponibilidade de exames de diagnóstico 
imagiológico, os médicos são confrontados cada vez mais na sua prática clínica com a 
problemática dos incidentalomas, nomeadamente os da SR que são dos mais 
frequentes. Houve então necessidade de criar protocolos de atuação para assegurar 
que os doentes são tratados de forma adequada. Um destes protocolos é o European 
Society of Endocrinology Clinical Practice Guideline (ESECPG), publicado em 2016. 
 De modo a orientar convenientemente estes doentes, é necessário determinar o 
status funcional e o risco de malignidade dos incidentalomas da SR. 
 Antes de mais, é indicado realizar a história clínica e o exame físico à procura de 
sinais ou sintomas de excesso hormonal ou de doença maligna (atrás descritos na 
secção “Importância clínica dos incidentalomas da Suprarrenal”) que tenham passado 
despercebidos 27. 
Avaliação de excesso hormonal 
Como já referido, a maioria dos incidentalomas da SR são adenomas não 
funcionantes. Contudo, segundo a ESECPG, deve ser sempre realizada avaliação da 
funcionalidade 1. 
Esta avaliação hormonal é importante mas por vezes difícil e controversa devido 
a variações hormonais decorrentes do ritmo circadiano, interações medicamentosas ou 
características individuais como a idade e o sexo do doente, dificuldades técnicas na 
determinação, bem como diferentes valores de corte propostos 1. 
Hipercortisolismo 
Dos adenomas funcionantes, os mais comuns são os produtores de cortisol. É 
recomendado a todos os doentes, de modo a determinar a presença de produção 
excessiva de cortisol, a realização do teste de supressão com 1 mg de dexametasona, 
que deve ser interpretado como um continuum de excesso de produção de cortisol. 
Portanto, níveis de cortisol ≤50 nmol/L (≤1,8 μg/dL) neste teste de supressão com 
dexametasona devem ser considerados normais, de 51 a 138 nmol/L (1,9–5 μg/dL) 
como “possível secreção autónoma de cortisol” (PSAC) e valor >138 nmol/L (>5 μg/dL) 
deve ser considerado como evidência de “secreção autónoma de cortisol” (SAC) 1,38. 
Podem ser realizados outros testes confirmatórios de hipercortisolismo como a 
determinação do cortisol na urina de 24 horas ou o cortisol salivar noturno. No caso 
destes testes serem positivos, deve ter-se em conta que patologias como depressão, 
alcoolismo, obesidade ou DM mal controlada podem também cursar com níveis 
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elevados de cortisol. Fármacos como os anticoncecionais com estrogénios e alguns 
anticonvulsivantes podem igualmente alterar os resultados dos testes 38. 
A medição da concentração da ACTH deve ser realizada quando é equacionada 
cirurgia para remoção de adenoma, de modo a confirmar que se trata de 
hipercortisolismo ACTH-independente, ou seja, o excesso de cortisol deve-se não a 
estimulação adrenal por parte da ACTH mas sim produção autónoma por parte do 
adenoma, refletindo-se num baixo nível sanguíneo de ACTH 1,38. 
Devido a diferentes patologias associadas ao hipercortisolismo, os doentes com 
PSAC ou SAC devem ser rastreados para HTA e DM, sendo depois tratados 
adequadamente se presentes. Nos doentes com SAC devem ser pesquisadas fraturas 
vertebrais assintomáticas e tratar osteoporose, se existir. A progressão destes doentes 
com hipercortisolismo subclínico para síndrome de Cushing clássica é rara 1. 
Feocromocitoma 
Igualmente, o feocromocitoma também deve ser sempre excluído. Assim, está 
recomendada que seja sempre realizada a determinação de metanefrinas livres no 
plasma (com o doente em decúbito durante a colheita de sangue) ou metanefrinas 
fracionadas na urina de 24 horas. As metanefrinas são marcadores atrativos pois são 
metabolitos das catecolaminas produzidos continuamente, de forma independente da 
libertação de catecolaminas pelo feocromocitoma que muitas vezes é episódica 1,3. 
No caso de a análise mostrar aumento das metanefrinas, sobretudo nas 
situações em que a sua concentração se situa próximo dos valores de corte definidos 
pelo laboratório (< 3 vezes esse valor), a repetição da determinação das metanefrinas 
pode ser considerada, tendo em atenção que se deve suspender fármacos interferentes 
(como o paracetamol ou antidepressivos tricíclicos) e deixar passar situações de stresse 
fisiológico como doença aguda. Outras análises, como a determinação da 
cromogranina, podem ajudar no diagnóstico. O método confirmatório é o teste de 
supressão com clonidina 3. 
Hiperaldosteronismo 
Nos doentes com HTA ou hipocaliemia está recomendada a exclusão de 
hiperaldosteronismo primário (tumor adrenal produtor de aldosterona) com a 
determinação da razão aldosterona/renina (RAR) 1. O valor de corte mais usado, acima 
do qual se considera como indício de hiperaldosteronismo, é um rácio da concentração 
plasmática de aldosterona (em ng/dL) sobre a atividade da renina plasmática (em 
ng/mL/hora) de 30 50. Se utilizada a concentração da renina ativa (também chamada de 
“concentração da renina direta”; em ng/L), que tem excelente correlação com a atividade 
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plasmática da renina e a vantagem de facilitar a estandardização e o processamento 
analíticos, o valor de corte para o RAR recomendado é de 5,7 (mas pouco consensual 
pois ainda é relativamente recente) 50–52. 
Diversos fatores como fármacos (por exemplo, diuréticos ou anti-inflamatórios) 
ou características individuais (como idade avançada, gravidez, disfunção renal) podem 
interferir na determinação da RAR, podendo a análise ser repetida se estivermos na 
presença destes fatores ou se o resultado inicial for inconclusivo 50. 
Deve ser realizado um ou mais teste(s) confirmatório(s), podendo ser 
dispensável se o doente apresentar hipocaliemia, renina plasmática não doseável e 
aldosterona > 20 ng/dL (550 pmol/L). Os quatro testes mais comuns são a sobrecarga 
oral de sódio, teste com infusão de soro fisiológico, teste com captopril ou com 
fludrocortisona, sendo que sugerem hiperaldosteronismo primário quando a aldosterona 
não é adequadamente suprimida 50. 
Quando o tratamento cirúrgico é considerado, deve ser realizado cateterismo 
das veias suprarrenais de modo a determinar se a doença é bilateral ou unilateral. Nos 
doentes com < 35 anos, hipocaliemia, marcado excesso de aldosterona (> 30 ng/dL) e 
lesão unilateral da SR com características imagiológicas de adenoma, pode ser 
dispensada a realização deste exame 50. 
Outras situações 
Na presença de incidentalomas bilaterais, a abordagem diagnóstica é igual à dos 
outros doentes, acrescentando a medição da 17-hidroxiprogesterona sérica de modo a 
excluir HAC 1. 
Se o doente apresentar sinais ou sintomas de excesso de androgénios (como 
hirsutismo, acne, oligomenorreia) ou estrogénios (como ginecomastia) ou se a lesão da 
SR tiver características imagiológicas sugestivas de carcinoma adrenocortical, devem 
ser medidos os níveis de hormonas sexuais e percursores esteroides; isto porque é raro 
que os incidentalomas produtores de hormonas sexuais sejam adenomas, sendo a 
maioria destes casos carcinomas adrenocorticais 1,12,53. 
A chamada imagiologia funcional também pode ajudar a prever se um 
incidentaloma é ou não funcionante. Por exemplo, a utilização de TEP com 11C-
metomidato é um método promissor alternativo à colheita de sangue das veias 
suprarrenais na definição de lateralidade nos casos de hiperaldosteronismo primário, ao 
detetar preferencialmente os tumores produtores de aldosterona 54. Outro exemplo é a 
maior probabilidade de hipercortisolismo se o adenoma revelar, na técnica de desvio 
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químico na RM (a ser discutida na próxima secção), os parâmetros ASR>0,245 e 
SII<78,37 55. 
Avaliação do risco de malignidade 
A avaliação do risco de malignidade é habitualmente feita com base nas 
características imagiológicas dos tumores. A ecografia é pouco utilizada para este fim 
pois a sua sensibilidade é inferior à TC e a avaliação por Doppler não permite a 
diferenciação adequada entre massas benignas e malignas 56,57. A ecografia com 
utilização de contraste mostra resultados dispares conforme os estudos, mostrando-se 
alguns deles potencialmente promissores 58–60. 
Tomografia Computorizada (TC) 
Segundo a ESECPG, o método recomendado para a aferição inicial do risco de 
malignidade é a TC não contrastada. Frequentemente os adenomas são ricos em lípidos 
intracelulares, logo apresentam atenuação tecidular (medida em Unidades de 
Hounsfield) baixa e homogénea 61. O valor de corte mais habitualmente referido e 
recomendado é de 10 UH, oferecendo uma especificidade de 98% mas uma 
sensibilidade de 71% 62; portanto, cerca de 29% dos adenomas são pobres em lípidos, 
logo têm atenuação superior a 10 UH, dificultando a sua destrinça com não-adenomas 
que têm valores de atenuação habitualmente igualmente superiores 63. 
Para colmatar este problema, para além do valor da atenuação do tumor na TC 
sem contraste (UHs/c), pode ser injetado contraste e avaliar a atenuação tumoral máxima 
(UHmax; cerca de 60 segundos após injeção) e após cerca de 10 a 15 minutos (UH10/15min). 
Calculam-se então os índices Relative Contrast Enhancement Washout (RCEW= 100 × 
(UHmax − UH10/15min) / HUmax) e Absolute Contrast Enhancement Washout (ACEW= 100 
× (UHmax − UH10/15min) / (UHmax – UHs/c)), sendo que RCEW>40% e ACEW>60% são 
sugestivos de se tratar de um adenoma, quer seja rico ou pobre em lípidos, pois ambos 
têm a propriedade de captação e eliminação rápidas do agente de contraste 63–65. 
Existem outras técnicas, como a análise de histograma da TC, que tem uma 
sensibilidade superior à TC não contrastada e como também não utiliza contraste, pode 
ser útil em doentes com lesão renal ou alergia ao contraste 66. 
A probabilidade de o incidentaloma ser uma lesão maligna ou funcionante 
aumenta com o aumento do seu diâmetro, sendo habitualmente sugerido um valor de 
corte de 4 cm 1,4. 
Em relação aos feocromocitomas, eles apresentam-se de modo bastante 
variável na TC, podendo mimetizar diversas lesões benignas ou malignas, 
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nomeadamente por poderem conter gordura e pela ávida captação de contraste mas 
com eliminação de modo inconsistente. O diâmetro médio é de 5 cm e a atenuação é 
geralmente >10UH. À medida que o seu diâmetro aumenta, maior a probabilidade de 
serem heterogéneos, com degeneração quística/necrose/hemorragia 67,68. 
O carcinoma adrenocortical é frequentemente volumoso no momento do 
diagnóstico (diâmetro médio de 9 cm), sobretudo se sintomático. Tem margens 
irregulares e aspeto heterogéneo com áreas necróticas e hemorrágicas. Cerca de 30% 
pode apresentar calcificações. Com injeção de contraste, a captação é sobretudo 
periférica devido à necrose central. O valor da atenuação é usualmente superior a 10 
UH 27,69. 
As metástases têm maior tendência a serem bilaterais, de tamanho variável 
(mediana de 3 cm), margens irregulares, atenuação > 20 UH e aspeto heterogéneo 27,70. 
Na TC o mielolipoma revela-se como uma massa de atenuação mista, com áreas 
de densidade de gordura macroscópica e áreas de densidade superior correspondentes 
aos elementos hematopoiéticos 71. 
Os quistos são identificáveis pela sua parede com ou sem calcificações, 
conteúdo com atenuação normalmente < 20 UH e podem ter septações no seu interior26. 
Ressonância Magnética (RM) 
A RM tem a vantagem em relação à TC de não utilizar radiação ionizante ou 
contraste iodado, o que torna esta técnica uma ferramenta importante em doentes 
alérgicos a contraste iodado, com disfunção renal, grávidas e crianças 72. 
A técnica mais usada na destrinça entre lesões benignas e malignas é o desvio 
químico (do inglês, chemical shift), baseado na diferença entre as vibrações, no interior 
de um campo magnético forte, dos protões das moléculas de água e de lípidos 61. 
Assim, as lesões ricas em lípidos perdem sinal nas imagens fora de fase 
comparativamente às imagens em fase, identificando assim os adenomas ricos em 
lípidos, com eficácia equivalente à TC. Os métodos que quantificam esta perda de sinal 
como o adrenal-to-spleen ratio (ASR) e o signal-intensity index (SII) são superiores à 
avaliação qualitativa. Para a caracterização dos adenomas pobres em lípidos 
(sobretudo se mais de 20 UH), a TC com contraste revelou-se superior à RMN 72–74. 
As imagens de difusão não parecem ser úteis na distinção entre lesões malignas 
e benignas 75. A administração de contraste de gadolínio parece útil em diferenciar os 
adenomas pobres em lípidos (os quais a técnica de desvio químico não deteta 
adequadamente) de outros tipos de lesões, pois os adenomas mostram captação e 
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eliminação rápidas do contraste bem como realce homogéneo, ao contrário dos não-
adenomas que têm captação do contraste de forma mais intensa mas essa captação e 
a eliminação são também mais lentas e com padrão mais heterogéneo 76,77. 
Os adenomas, nas imagens em T2, têm sinal hipo ou isointenso em relação ao 
fígado ou músculo esquelético 78. Os mielolipomas, devido à gordura que contêm, 
revelam perda de sinal nas imagens de supressão de gordura, com persistência do sinal 
nas regiões com elementos hematopoiéticos ou hemorragia 71. Assim como na TC, os 
feocromocitomas têm aspeto muito variável, nomeadamente pela possível presença de 
necrose, hemorragia ou gordura 68. Os carcinomas adrenocorticais têm também um 
aspeto heterogéneo, apresentando habitualmente sinal isointenso em relação ao 
parênquima hepático normal em T1 e hipersinal em T2 69. Os quistos têm hiposinal em 
T1, hipersinal em T2 e não captam contraste 26. 
A espectroscopia por RM parece permitir a diferenciação entre diferentes tipos 
de lesões da SR, mas esta técnica ainda está em debate 79,80. 
Medicina Nuclear 
A tomografia de emissão de positrões (TEP), frequentemente combinada com a 
TC (na sigla inglesa, PET/CT), utiliza radiofármacos que são captados por determinadas 
células, permitindo assim marcá-las imagiologicamente. O radiofármaco mais 
frequentemente utilizado é a fluoro-desoxiglicose (18F-FDG) que entra para as células 
de forma semelhante à glicose mas que, após ser fosforilada, não sofre mais 
metabolização, ficando assim retida no interior das células. Portanto, células com 
metabolismo aumentado, como as células malignas, captam não só mais glicose como 
também este radiofármaco seu análogo, tornando então os cancros visíveis 
imagiologicamente a 3 dimensões 1. Infeções como tuberculose 81 ou criptococose 82, 
hemorragia 83, hiperplasia da SR, alguns adenomas (sobretudo os produtores de 
cortisol)84 e raros mielolipomas85 podem gerar falsos positivos. 
A avaliação da captação do radiofármaco por determinada lesão pode ser feita 
de modo qualitativo ou quantitativo utilizando medidas como standardized uptake value 
(SUV; compara a intensidade da captação do radiofármaco por um determinado tecido 
com a captação média do corpo inteiro) ou standardized uptake ratio (SUR; 
SUVSR÷SUVfígado). A 18F-FDG - TEP mostrou alta sensibilidade (97%) e especificidade 
(91%) na destrinça entre lesões adrenais benignas e malignas. A combinação da TEP 
com a TC permite melhorar a resolução espacial e também se mostrou altamente 
sensível e específica 1,86,87. 
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Dentro das técnicas de Medicina Nuclear, a utilização de outros radiofármacos 
como 123/131I-MIBG, 111In-pentetreotido, 18F-DOPA ou 18F-fluorodopamina permitem a 
deteção de feocromocitoma e suas metástases 68,88. O 11C-metomidato permite detetar 
os tumores da SR que têm origem cortical e a sua captação é superior nos tumores 
funcionantes (sobretudo nos produtores de aldosterona) e nos carcinomas 
adrenocorticais 54,88,89. Derivados radiomarcados do colesterol como o 131I-iodometil-
norcolesterol são por vezes utilizados para identificar tumores corticais funcionantes 90. 
Biópsia 
A biópsia imagiologicamente guiada da(s) lesão(ões) da SR é apenas indicada 
quando há história pessoal de cancro extra-adrenal, o incidentaloma não é funcionante 
(importante sobretudo a exclusão de feocromocitoma pois a biópsia deste pode causar 
crise adrenérgica 91), as características imagiológicas não são conclusivamente 
benignas e a orientação do doente será diferente consoante a histologia do tumor 1. 
Estes critérios aplicam-se sobretudo aos doentes com suspeita de metastização 
adrenal pois, nomeadamente para o carcinoma adrenocortical, a biópsia mostrou-se 
pouco útil, não altera a sobrevida e tem riscos como a metastização ao longo do 
percurso da agulha 92,93.  
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Abordagem terapêutica 
 A abordagem terapêutica deve ser individualizada, com base nas características 
das massas encontradas e do doente em questão (ver Figura 2). 
 O tratamento recomendado para os doentes com tumor(es) da SR unilateral(ais) 
funcionante(s) com excesso hormonal clinicamente significativo é a adrenalectomia 
laparoscópica, assim como para lesão(ões) suspeitas de malignidade ou 
feocromocitomas inferiores a 6 cm de diâmetro e sem sinais de invasão local. Se 
suspeita de tumor maligno com sinais de invasão local, deve ser realizada 
adrenalectomia laparotómica. 
 Nos casos de incidentalomas da SR assintomáticos, não funcionantes e com 
características imagiológicas claramente benignas (densidade < 10 UH, RCEW>40% e 
ACEW>60%, perda de sinal nas imagens fora de fase na técnica de desvio químico, 
captação de 18F-FDG na TEP inferior à do fígado) e diâmetro inferior a 4 cm, a cirurgia 
está contraindicada. A abordagem a tumores com características de benignidade mas 
diâmetro superior a 4 cm é controversa. 
 A adrenalectomia nos casos de hiperaldosteronismo permite reverter a 
hipocaliemia e melhorar o controlo da HTA 50. O tratamento cirúrgico da síndrome de 
Cushing reverte diversas alterações mas frequentemente não ocorre normalização 
completa, por exemplo, da densidade óssea, função cognitiva e qualidade de vida. Nos 
doentes com hipercortisolismo subclínico, a abordagem terapêutica é controversa, 
nomeadamente a escolha entre cirurgia e tratamento médico das comorbilidades, 
devendo a atuação ser ponderada com base na idade e estado geral do doente, no grau 
de excesso de cortisol, presença de comorbilidades possivelmente relacionadas com o 
hipecortisolismo e a preferência do doente 1,38. 
Nos casos de PSAC com ou sem comorbilidades atribuíveis ao excesso de 
cortisol e nos casos de SAC sem comorbilidades, a cirurgia raramente é realizada. 
Quando há SAC e comorbilidades, a cirurgia é frequentemente efetuada 1. 
Deve ser realizada, nos doentes com PSAC ou SAC, reposição glicocorticoide 
com hidrocortisona intra e pós-operatoriamente, com desmame controlado de forma a 
permitir o restabelecimento do normal funcionamento do eixo HHS 1. 
 Quanto ao feocromocitoma, entre 10 a 14 dias antes de cirurgia, o doente deve 
fazer bloqueio α-adrenérgico (por exemplo, com doxazosina) de modo a prevenir 
complicações cardiovasculares (como crises hipertensivas) durante a cirurgia. Pode ser 
adicionado bloqueador dos canais de cálcio para atingir controlo tensional adequado. 
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Se ocorrer desenvolvimento de taquicardia, β-bloqueadores podem ser administrados 
mas apenas após pelo menos 3 dias de bloqueio α. Concomitantemente, deve instituir-
se aumento da ingestão hídrica e a dieta deve ser rica em sódio para evitar hipotensão 
pós-operatória 3. 
 Também nos casos de hiperaldosteronismo, antes da realização da cirurgia é 
necessário controlar a HTA e a hipocaliemia. Após a operação, o suplemento de 
potássio e o antagonista mineralocorticoide devem ser suspensos, e restante 
medicação antihipertensora, se existente, deve ser ajustada. Para evitar hipercaliemia 
nas semanas seguintes à cirurgia, e até ao córtex da SR contralateral recuperar da 
supressão a que esteve sujeito, o doente deve fazer uma dieta rica em sódio e pode ser 
necessário administrar análogos mineralocorticoides como a fludrocortisona 50. 
 Para doentes com hiperaldosteronismo não candidatos a cirurgia (doença 
bilateral) ou que a recusam, deve ser realizado tratamento com antagonista da 
aldosterona (a espironolactona em 1ª linha, epleronona em 2ª) 50. 
 Após a cirurgia de resseção do carcinoma adrenocortical, está recomendado na 
maioria dos doentes a realização de terapia adjuvante com mitotano devido ao elevado 
risco de recorrência. Radioterapia do leito cirúrgico está recomendada quando a 
resseção é histologicamente incompleta (R1). No caso de recorrência ou doença 
metastizada não abordáveis cirurgicamente, o tratamento recomendado é mitotano 
possivelmente combinado com citotóxicos. A radioterapia paliativa pode ser útil nas 
lesões metastáticas sintomáticas 53.   
Quando há doença bilateral, pode ser tentada cirurgia poupadora da função 
cortical da SR. Nos casos de feocromocitomas bilaterais ou em doentes só com uma 
glândula, pode ser realizada adrenalectomia parcial. Na presença de síndrome de 
Cushing, pode ser considerada em casos selecionados, a exérese cirúrgica da SR com 
a lesão dominante 1,3. 
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Seguimento 
 O risco da progressão de tumores não funcionantes com características 
imagiológicas benignas para tumores funcionantes ou malignos é bastante baixo 1,94. 
 Assim, tumor com menos de 4 cm de diâmetro e com características 
imagiológicas benignas não têm indicação para seguimento imagiológico. 
Incidentalomas não funcionantes não têm indicação para avaliação hormonal periódica 
a não ser que surja clínica sugestiva de hipersecreção hormonal 1. 
 Se a avaliação imagiológica revela um tumor de características indeterminadas 
mas não é efetuada remoção cirúrgica, então após 6 a 12 meses deve ser realizado 
uma TC ou RM. Se ocorrer crescimento > 20% e um aumento do diâmetro máximo ≥ 
5mm, deve ser realizada cirurgia. Se ocorrer crescimento inferior a estes valores de 
corte, o exame imagiológico deve ser repetido novamente após 6 a 12 meses 1. 
 Nos doentes com PSAC ou SAC sem síndrome de Cushing evidente, deve ser 
realizada avaliação clínica anual das possíveis comorbilidades decorrentes do excesso 
de cortisol 1. 
 Quanto ao feocromocitoma, 2 a 4 semanas após a adrenalectomia, deve ser 
realizada a determinação das metanefrinas plasmáticas ou urinárias de modo a detetar 
presença de doença residual. Depois está indicado manter esta vigilância analítica anual 
para detetar recorrência da doença ou metastização 3. 
 Também após a adrenalectomia por hiperaldosteronismo é necessário medir a 
aldosterona e renina plasmáticas para confirmar resposta bioquímica 50. 
 Nos casos de cirurgia por carcinoma adrenocortical, deve ser realizada 
trimestralmente TC toracoabdominal durante pelo menos 2 anos, com intervalos 
crescentes entre exames até atingir 10 anos de seguimento. Também está indicada a 
monitorização dos níveis de hormonas que o tumor produzia 53. 
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Caso clínico 
Doente do sexo masculino, 69 anos. Natural de Arouca e residente no Porto. 
Empregado de balcão num café. 
Sem antecedentes familiares de relevo. Antecedentes pessoais de HTA, 
dislipidemia, cardiopatia isquémica (cateterismo de 2004 revelou estenose crítica da 
artéria descendente anterior, tendo sido colocado stent; ecocardiograma transtorácico 
de 2011 documentou FEVE de 45%), fibrilação auricular com ritmo ventricular lento 
(detetado em Holter de 2017) com implantação de pacemaker, aneurisma da aorta 
ascendente com cerca de 49 mm, e patologia osteoarticular degenerativa difusa. 
Tem como medicação habitual AAS 100mg, perindopril 4 mg, amlodipina 10 mg, 
furosemida 40 mg, espironolactona 12,5 mg, atenolol 100mg + clortadilona 25mg, 
mononitrato de isossorbida 60 mg e sinvastatina 40 mg. Refere alergia ao alopurinol. 
O doente foi referenciado para Endocrinologia por incidentaloma da SR 
descoberto no decorrer da realização de uma TC torácica em Abril de 2014 para estudo 
da aorta, que documentou no corpo da glândula suprarrenal direita um nódulo com 
16mm, no braço interno um outro com 21mm e na glândula suprarrenal esquerda no 
seu corpo um nódulo ovalado medindo 18mm e no seu braço externo um outro nódulo 
com 15mm (ver Figura 3). 
Na consulta de Endocrinologia ocorrida em Maio de 2015, doente sem clínica 
sugestiva de patologia da SR (nega palpitações, dor torácica ou abdominal, cefaleias, 
alterações visuais, equimoses fáceis, estrias vinosas e aumento recente do peso). 
Ao exame objetivo, fácies incaracterístico com idade aparente correspondente à 
idade real e distribuição pilosa adequada à idade e género. Sem áreas de acantose 
nigricans, estrias vinosas ou sinais de fragilidade cutânea. PA 130/80 mmHg. Obesidade 
de predomínio abdominal (peso: 86,4kg; altura: 1,64m; IMC: 32,4kg/m2; perímetro 
abdominal: 116 cm). 
Realizada TC abdominal em Novembro de 2015, revelando os nódulos já 
descritos, que mantêm as suas dimensões. Todos os nódulos à exceção do que se 
localiza no braço externo da SR esquerda têm valores de densidade espontâneos 
inferiores a 10 UH sugerindo lesões benignas do tipo adenomas. O nódulo do braço 
externo da SR esquerda é espontaneamente levemente hiperdenso e exibe captação 
do produto de contraste endovenoso de forma relativamente homogénea. 
Pedido estudo analítico (ver Tabela III), evidenciando cortisol após 1 mg de 
dexametasona de 3,8 μg/dL (análise repetida com resultado igual), ACTH suprimida, 
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ligeiro aumento da metanefrina plasmática e da normetanefrina urinária, sem 
hipocaliemia e RAR normal. Sem outras alterações de relevo. 
Neste contexto da ligeira elevação das metanefrinas, pedida cintigrafia com 123I-
MIBG, em Abril de 2016, sem focos de fixação anómala do radiofármaco. 
TC CE realizado em 2017 para estudo de síncope revelou volumosa lesão 
expansiva centrada no corpo do esfenoide, causando alargamento da sela turca. Estudo 
hormonal hipofisário pré-cirúrgico normal. Efetuada exérese cirúrgica da lesão, que se 
confirmou histologicamente ser um macroadenoma da hipófise com baixo índice de 
proliferação (< 3%) e que marca positivamente para ACTH.  
 O doente ficou em consulta para vigilância clínica. 
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Discussão 
Os incidentalomas da SR são achados acidentais no decorrer do estudo de 
patologias/queixas aparentemente não relacionadas com essa glândula. Como se vê no 
caso clínico, estamos perante verdadeiros incidentalomas descobertos nos cortes 
inferiores de uma TC torácica para estudo da aorta. 
Após a descoberta de incidentaloma(s) da SR segue-se a avaliação da 
funcionalidade e do risco de malignidade. Primeiramente, é necessário colher uma 
história clínica e realizar um exame físico focados nas possíveis manifestações de 
excesso hormonal ou de doença maligna. Neste doente verifica-se a presença de 
fatores de risco cardiovascular e doença cardíaca já conhecidos, não apresentando 
sinais ou sintomas sugestivos de síndrome de Cushing clássica ou de feocromocitoma. 
Seguidamente, neste doente, o exame de 1ª linha para aferição do risco de 
malignidade, a TC, revelou nódulos bilaterais com < 4 cm de diâmetro e com densidade 
< 10 UH, o que é sugestivo de adenoma. Um nódulo de 1,5 cm era espontaneamente 
levemente hiperdenso, mas com a injeção de contraste revelou captação homogénea, 
o que sugere também uma lesão benigna. Deveriam ter sido calculados os parâmetros 
ACEW e RCEW. 
Quanto à avaliação funcional, a prova de supressão com 1 mg de dexametasona 
revelou que o doente tem PSAC pois o valor de cortisol era de 3,8 μg/dL. A repetição 
desta prova revelou resultados iguais. Foi realizado rastreio de comorbilidades 
possivelmente associadas ao excesso de cortisol, como DM e avaliado o grau de 
controlo da HTA e da dislipidemia, para as quais o doente já estava medicado. 
É sempre necessário excluir feocromocitoma pela medição das metanefrinas 
urinárias ou plasmáticas. Os resultados mostraram valores pouco acima do normal (< 3 
vezes), sendo então indicada a repetição da análise após a exclusão de fatores 
interferentes como doença aguda ou alguns fármacos. 
Poderiam ser realizados outros testes como a quantificação da cromogranina ou 
o teste confirmatório de supressão com clonidina. Neste caso, o doente foi submetido a 
um exame de imagem, a cintigrafia com 123I-MIBG, que não detetou captação sugestiva 
de feocromocitoma. 
Apesar de não haver hipocaliemia, como o doente é hipertenso, tem de ser 
realizada a determinação do rácio aldosterona/renina, sendo neste caso de 22,5, logo < 
57 (pg/mL)/( pg/mL) e, portanto, pouco sugestivo de hiperaldosteronismo. Contudo, 
deve ter-se em atenção que alguns fármacos que o doente toma como os 
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antihipertensores perindopril, espironolactona ou amlodipina, podem condicionar 
resultados falso-negativos. 
Devido à presença de adenomas bilaterais, e apesar do restante estudo analítico 
não o sugerir, segundo as recomendações, deveria também ter sido medida a 17-
hidroxiprogesterona sérica, de modo a descartar HAC. 
Os adenomas da hipófise são tumores (classificados como microadenomas se 
diâmetro < 1 cm ou macroadenomas se ≥ 1 cm) que podem ter origem em diferentes 
tipos celulares hipofisários. Podem ser assintomáticos ou manifestarem-se com 
sintomas/sinais de excesso hormonal (adenomas funcionantes) ou por efeito de massa 
com alterações visuais, cefaleias e hipopituitarismo parcial ou total (por lesão da hipófise 
adjacente) 95,96. 
Os adenomas não funcionantes representam entre 15 a 54% dos adenomas da 
hipófise. Contudo, a maioria deles secreta gonadotrofinas ou suas subunidades e 
marcam imunohistoquimicamente para β-FSH, β-LH e/ou subunidade α. Com menor 
frequência, os adenomas não funcionantes podem ser positivos para outros marcadores 
hipofisários (ou negativo para todos), sendo que a marcação para a ACTH é o mais 
comum nestes casos (até 20% de todos os adenomas não funcionantes da hipófise) 95–
99. 
O macroadenoma da hipófise descoberto acidentalmente durante o estudo de 
síncope (trata-se, portanto, de um incidentaloma da hipófise), de acordo com o estudo 
analítico hipofisário pré-cirúrgico que era normal, tratava-se dum tumor não funcionante 
e que não lesava o tecido hipofisário circundante (sem ocorrência de hipopituitarismo). 
A marcação imunohistoquímica para ACTH revela que se tratava de um adenoma 
corticotrofo silencioso, não sendo de esperar que condicionasse qualquer alteração 
endocrinológica neste doente. 
Concluindo, este doente apresenta adenomas bilaterais da SR, funcionantes, 
condicionando hipercortisolismo subclínico (PSAC), com comorbilidades que podem ser 
atribuídas ao excesso de cortisol. Assim, a cirurgia não é recomendada, sendo 
adequado o tratamento médico das comorbilidades e vigilância clínica anual.  
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Anexos 
Tabela I - Etiologia e frequência relativa dos incidentalomas da Suprarrenal. 
 
Adaptado de Barzon et al., 2003 4 e Fassnacht et al., 2016 1. Adotada a classificação de 
Barzon et al. Utilizados os valores medianos de Fassnacht et al. extraídos das séries 
que incluíram todos os doentes; para o ganglioneuroma, quisto e mielolipoma foram 
usados os dados das séries cirúrgicas. Na ausência de valores reportados neste último 
estudo, foi utilizado o valor médio do intervalo de frequências descrito por Barzon et al. 
  
Etiologia Frequência (%) 
Tumor do córtex da GSR  
    Adenoma 80 
        Não funcionante 75 
        Produtor de cortisol (autonomamente) 12 
        Produtor de aldosterona 2,5 
    Hiperplasia nodular 12 
    Carcinoma adrenocortical 8 
Tumor da medula da GSR  
    Feocromocitoma 7 
    Ganglioneuroma 4 
    Ganglioneuroblastoma, neuroblastoma, carcinoma <1 
Outros tumores adrenais  
    Mielolipoma 8 
    Lipoma 6 
    Linfoma, hemangioma, angiomiolipoma, hamartoma, 
liposarcoma, mioma, fibroma, neurofibroma, teratoma 
<1 
Metástases 5 
Quistos/Pseudoquistos 5 
Hematomas 2 
Infeções, granulomatose <1 
Massas Pseudo-adrenais (Estômago, Pâncreas, Rim, Fígado, 
Gânglio, Lesões Vasculares, Artefactos) 
5 
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Tabela II - Características clínicas da Síndrome de Cushing. 
Orgão/Sistema Efeitos 
Músculo 
Fraqueza muscular proximal; wasting das extremidades; redução do 
volume muscular 
Osso 
Osteoporose; fraturas múltiplas, nomeadamente vertebrais; necrose 
avascular da cabeça do fémur 
Pele 
Adelgaçamento e fragilização cutâneos; equimoses fáceis; disrupção do 
tecido colagenoso subcutâneo com formação de estrias vinosas sobretudo 
no abdómen; dificuldade de cicatrização; hirsutismo; acne 
Gordura corporal 
Obesidade central; acumulação adiposa troncular, dorsocervical e facial; 
lipomatose mediastínica 
Cardiovascular HTA; EAM; AVC; doença tromboembólica 
Metabólico 
DM 2; dislipidemia; hipocaliemia; alcalose; aumento da produção hepática 
de glicogénio 
Reprodutor 
Alterações menstruais nas mulheres; diminuição da líbido e disfunção 
sexual nos homens; infertilidade 
Imunológico Função imune alterada; infeções recorrentes 
Neuropsiquiátrico 
Depressão; labilidade emocional; letargia; ansiedade; insónias; alterações 
cognitivas e da memória 
 
Adaptado de Wagner-Bartak et al. (2017) 15 
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Tabela III – Resultado do estudo analítico do doente 
Analito Valor medido Valor de referência 
Produto: Sangue 
Glicose 107 mg/dL < 100 mg/dL 
Sódio 141 mEq/L 135 – 145 mEq/L 
Potássio 4,1 mEq/L 3,5 – 5 mEq/ 
Colesterol total 119 mg/dL < 200 mg/dL 
Triglicerídeos 52 mg/dL 70 – 150 mg/dL 
Metanefrina 525 pmol/L < 456,3 pmol/L 
Normetanefrina 265 pmol/L < 982,8 pmol/L 
Cortisol após 1 mg de 
dexametasona (análise 
repetida com resultado 
igual) 
3,8 μg/dL 
≤1.8 μg/dL – normal 
1.9 - 5 μg/dL – PSAC 
>5 μg/dL – SAC 
Aldosterona 162 pg/mL 1 – 210 pg/mL 
Renina ativa 7,2 pg/mL 1 – 60 pg/mL 
RAR 22,5 < 57 (pg/mL)/( pg/mL) 
ACTH <5 pg/mL 10 – 60 pg/mL 
TSH 1,47 μUI/mL 0,3 – 4,2 μUI/mL 
LH 3,8 mUI/mL 1 – 9 mUI/mL 
FSH 7 mUI/mL 1 – 13 mIU/mL 
GH 0,151 ng/mL 0,01 - 0,97 ng/mL 
Prolactina 9,6 ng/mL 4 – 15,2 ng/mL 
Produto: Urina de 24h 
Cortisol livre 15 μg/24h 4,3 – 176 μg/24h 
Rácio cortisol/creatinina 3,5 nmol/mmol Cr 0,5 – 20 nmol/mmol Cr 
Metanefrina 429 nmol/24h 264 – 1729 nmol/24h 
Normetanefrina 3185 nmol/24h 480 – 2424 nmol/24h 
Ácido vanilmandélico 2,3 mg/24h 1,4 - 6,5 mg/24h 
Produto: Saliva 
Cortisol noturno 0,151 μg/dL 0 – 0,208 μg/dL 
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Figura 1 - Anatomofisiologia da Suprarrenal. 
 
Imagem sob licença CC-BY. Retirada do site: 
https://cnx.org/contents/FPtK1zmh@6.27:kaX2y2XZ@3/The-Adrenal-Glands 
  
27 
Figura 2 - Algoritmo de abordagem ao incidentaloma da Suprarrenal. 
 
 
 
  
Incidentaloma da SR 
Avaliar funcionalidade 
• História clínica e exame físico 
• Teste de supressão com 1 mg de 
dexametasona 
• Metanefrinas plasmática ou urinárias 
• Rácio aldosterona/renina (se HTA ou 
hipocaliemia) 
• Hormonas sexuais e percursores 
esteroides (se clínica ou imagiologia 
sugestivas de carcinoma adrenocortical) 
Avaliar risco de malignidade 
• TC não contrastada 
• Se incerto: TC com contraste, RM, 
Medicina Nuclear 
Estabelecer diagnóstico definitivo e discussão em equipa multidisciplinar 
Lesão benigna 
assintomática 
não funcionante 
(Possível) 
Secreção 
autónoma de 
cortisol 
Excesso 
hormonal 
clinicamente 
significativo ou 
doença maligna 
Lesão de 
características 
indeterminadas 
Investigação 
adicional, 
vigilância ou 
cirurgia 
Sem 
necessidade de 
adrenalectomia 
ou seguimento 
imagiológico ou 
hormonal 
Cirurgia, 
nomeadamente 
adrenalectomia 
laparoscópica 
sobretudo se 
diâmetro < 6 cm. 
Se PSAC ou SAC 
não associada a 
comorbilidades 
atribuíveis ao 
excesso de cortisol, 
a cirurgia não é 
habitualmente 
recomendada. Se 
SAC associada a 
essas 
comorbilidades, 
ponderar cirurgia. 
Adaptado de Fassnacht et al., 2016 (1). 
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Figura 3 - Imagens da TC pulmonar do doente que permitiram identificar os 
incidentalomas da Suprarrenal. 
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